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Beschreibung 

[0001] Die vorliegende Erfindung betrifft ein verbessertes Verfahren zur Herstellung von optisch aktiven Aminoalko- 
holen durch Reduktion entsprechender Aminosauren mit Rutheniumkatalysatoren, 

[0002] EIn Verfahren zur Herstellung von optisch aktiven Aminoalkoholen durch katalytische Hydrierung der entspre- 
chenden Aminosauren an Rutheniumkatalysatoren wird in der EP-A 696 575 beschrieben. Die Enantiomerenuber- 
schusse der auf diese Weise hergestellten Aminoalkohole genugen noch nicht den hohen Anspruchen fur Vorprodukte 
fur Pharmazeutika und Pflanzenschutzmittel. Zudem sind bei dem Verfahren der EP^ 696 576 die erzielbaren Aus- 
beuten und die benotigten Reaktionszeiten nicht besonders gunstig. 

[0003] Es besteht daher Bedarf nach einem gut. einfach und kostengunstig durchzufuhrenden Verfahren zur Her- 
stellung von optisch aktiven Aminoalkoholen mit einem Enantiomerenuberschu3 von uber 99 %. 
[0004] Es wurde nun ein Verfahren zur Herstellung von optisch aktiven Aminoalkpholen aus optisch aktiven Amino- 
sauren durch Reduktion mit Wasserstoff In Gegenwart von Ruthenium enthaltenden Katalysatoren gefunden, das da- 
durch gekennzeichnet ist, da3 man unter Zusatz von Sauren arbeitet. 

[0005] In das erfindungsgemaBe Verfahren kann man z.B. optisch aktlve Aminosauren der Formel (I) einsetzen 

R-CH-(CH2)„-COOH (ij^ 

in der 



R fur geradkettlges oder verzwelgtes C^-C^^-^lkyl, Cy-Cia-AralkyI oder Cg-Cio-Aryl steht. die gegebenenfalls 
durch NR3R4. OH oder COOH substituiert sein konnen, 

R\ R2, R3 und R4 unabhangig vonelnander Jewells fur Wasserstoff. geradkettlges oder verzwelgtes Ci-Cip-AlkyI 
Oder Ca-Cg-Cycloalkyl stehen, wobei 

und R2 sowie R^ und R4 unabhangig vonelnander jewells gemeinsam auch fur -(CHg)^- mit m = einer 
ganzen Zahl von 4 bis 7 stehen konnen und 

wobei R und Ri gemeinsam auch fur -(CHa^- mit o = einer ganzen Zahl von 2 bis 6 stehen konnen und 

n fur Null oder eine ganze Zahl von 1 bis 5 steht, 
35 und optisch aktive Aminoalkohole der Formel (II) erhalten 
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R-CH-(CH-L-CH,OH 



^5 in der 

[0006] R. R\ R2 und n die bei Fonnel (I) angegebene Bedeutung haben. 

[0007] In den Formeln (I) und (II) steht R vorzugswelse fur geradkettlges oder verzwelgtes Ci-C4-Alkyl, das gege- 
benenfalls durch NR3R4, OH oder COOH substituiert ist oder fur Benzyl. R1, R2, r3 und R^ stehen vorzugswelse 
unabhangig vonelnander jeweils fur Wasserstoff oder geradkettlges oder verzwelgtes Ci-C4-Alkyl, wobei Ri und R2 
50 sowie R3 und R4 unabhangig vonelnander jeweils gemeinsam auch fur -(CHa)^- mit m = 4 oder 5 stehen konnen und 
wobei R und Ri gemeinsam auch fur -(CH2)o- mit o = 3 oder 4 stehen konnen. n steht vorzugswelse fur Null, 1 oder 2. 
[0008] AuBerdem ist es bevorzugt. daB Ri und R2 gieich sind oder gemeinsam fur eine Polymethylenbrucke stehen 
Gleiches gilt fur R3 und R^. 

[0009] Besonders bevorzugte Aminosauren der Formel (I) sind Alanin, valin, Leucin. isoleucin. Threonin. Omithin, 
55 Asparaglnsaure, Glutaminsaure, Phenylalanin und Prolin. 

[0010] Das erfindungsgemaBe Verfahren kann z.B. unter Zusatz von 0,5 bis 1,5 Aquivalenten einer organlschen 
Oder anorganischen Saure bezogen auf 1 Aquivalent basische Gruppen In der eingesetzten optisch aktiven Aminosaure 
durchgefuhrt werden. Als Sauren sind anorganische Sauren bevorzugt, insbesondere Schwefelsaure, Salzsaure und 
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Phosphorsaure. Die Sauren konnen z.B. als solche, in Form waBriger Losungen Oder in Form ihrer separat hergestell- 
ten Addukte mit den eingesetzten Aminosduren, z.B. als Sulfate, Hydrogensuifate, Hydrochloride, Phosphate, Dihy- 
drogenphosphate Oder Monohydrogenphosphate eingesetzt werden. 

[0011] Die Menge der zuzusetzenden Saure wird vorzugsweise so gewahit, da3 nach deren Zusatz alle Carboxyl* 
5 gruppen der eingesetzten Aminosaure In protonierter Form vorliegen. Vorzugsweise setzt man pro Aquivalent basische 
Gruppen der Aminosauren 1 bis 1 ,3 Aquivalente organische Oder anorganische Saure ein. 

[0012] Als Katalysatoren fur das erfindungsgemaBe Verfahren kommen z.B. Ruthenium, bimetallische Ruthenium/ 
Metall X-Katalysatoren und trimetallische RutheniumZ-Metall X/Metall Y-Katalysatoren in Frage, die alle als solche Oder 
aufgebracht auf einem Tragermaterial zum Einsatz gelangen konnen. Bei den Metallen X und Y kann es sich beispiels- 

10 weise je um eines aus der Gruppe der Metalle und Ubergangsmetalle mit Ordnungszahlen im Bereich 23 bis 82 handeln. 
Die Katalysatoren konnen Ruthenium und gegebenenfalls die Metalle X und gegebenenfalls die Metalle Y in verschie- 
dener Form enthalten, beispielsweise in eiementarer Form, in Form von Verbindungen des Rutheniums Oder des Rut- 
heniums und der Metalle X oder des Rutheniums und der Metalle X und Y Oder in Form einer iritermetallischen Ver- 
bindung aus Ruthenium und dem Metall X und gegebenenfalls dem Metall Y. Wenn die Katalysatoren nicht aufgebracht 

IS auf einem Tragermaterial zum Einsatz gelangen, konnen sie beispielsweise in kolloidaler Form oder als feinteiliger 
Feststoff vorliegen. Beispiele fur Katalysatoren sind fein verteilte Ruthenium/Rhenium-, Ruthenium/Osmium-, Ruthe- 
niunn/Eisen-, Ruthenium/Cobalt*, Ruthenium/Rhodium-, Ruthenium/Palladium-, Ruthenium/Platin-, Ruthenium/Kup- 
fer-, Ruthenlum/Zink-, Ruthenium/Silber-, Ruthenium/Zinn-, Ruthenium/Germanium-, RutheniumZ-Gallium-, Rutheni- 
um/Blei-, Ruthenium/Rhenium/Kupfer-, Ruthenium/RheniumZ-Silber- und Ruthenium/Rhenium/Zinn-Partikel z.B. in 

20 metallischer Form oder in Form ihrer Oxide, Hydroxide, Halogenide, Nitrate, Carboxylate, Acetylacetonate oder als 
Aminkomplexe. 

[0013] Als Tragermaterial kommen beispielsweise Kohlen, RuBe, Graphite, Aluminiumoxide, Sillciumdioxide, Silika- 
te, Zeolithe und Tonerden in Frage. Tragerkatalysatoren konnen beispielsweise 1 bis 50 Gew.-% Metall in eiementarer 
Form Oder in Form von Verbindungen enthalten. 
25 [0014] Die einzusetzenden Katalysatoren konnen gegebenenfalls durch eine Behandlung mit Schwefelverbindun- 
gen, z.B. mit Thiocther, modifiziert worden sein. 

[0015] Bevorzugt sind Katalysatoren, die Ruthenium und Rhenium ohne Trager enthalten und als bimetallische Ka- 
talysatorpartikel eine hohe spezifische Oberflache aufweisen, z.B. eine solche von 50 bis 150 m^/g. Derartige Kataly- 
satoren kann man z.B. herstellen, indem man auf einem Rutheniumoxidhydrat mit hoher Oberfldche (z.B. 50 bis 300 

30 m^/g) Rhenium aus einer Rheniumldsung durch Einwirkung von Wasserstoff reduktiv abscheidet. Dabei wird ein bi- 
metallischer Katalysator mit hoher Oberflache und innigem Kontakt der beiden Metalle erhalten. Uberraschendenweise 
kann die Reduktion des gelosten Rheniums in Gegenwart von Ruthenium bei wesentlich niedrigeren Temperaturen 
erfolgen als bei Abwesenheit von Ruthenium. Grundsatzlich kann die Abscheidung eines zweiten Metalls bei der Ka- 
talysatorherstellung oder in situ bet der Hydrierreaktion erfolgen. 

35 [0016] Bezogen auf 1 Mol eingesetzte optlsch aktive Aminosdure kann man als Katalysator z.B. 0,1 bis lOg Metall 
Oder Metatlverbindungen oder 1 bis 50 g Tragerkatalysatoren, die Metall oder Metallverbindungen enthalten, einsetzen. 
[0017] Das erfindungsgemaBe Verfahren wird im allgemeinen in Gegenwart eines Losungsmittels fur die optisch 
aktiven Aminosauren und optisch aktiven Aminoalkohole durchgefuhrt. Als Losungsmittel kommen beispielsweise 
Wasser, mit Wasser mischbare organische Losungsmittel und Gemische aus beiden in Frage. Als mit Wasser misch- 

<o bare Losungsmittel seien niedere Alkohole und mit Wasser mischbare Ether genannt. Bevorzugte Losungsmittel sind 
Wasser und Gemische, die Wasser und niedrige Alkohole oder Tetrahydrofuran enthalten. 

[0018] Das erfindungsgemaBe Verfahren kann man z.B. bei Temperaturen im Bereich 0 bis 150°C und Drucken im 
Bereich 5 bis 300 bar durchfuhren. Bevorzugt sind Temperaturen von 0 bis 130°C und Drucke von 10 bis 280 bar. 
Besonders bevorzugt werden Temperaturen von 30 bis 80°C und Drucke von 1 50 bis 250 bar. Man kann gegebenenfalls 
45 auch so verfahren, daB man die'Reduktion mit Wasserstoff bei einem relativ niedrigen Druck beginnt, z.B. bei 50 bis 
150 bar, und sie dann bei relativ hdheren Drucken zu Ende fuhrt, z.B. 150 bis 300 bar. Die Reaktion ist beendet, wenn 
kein Wasserstoff mehr aufgenommen wird, was im allgemeinen nach 1 bis 10 Stunden der Fall ist. Bei niedrigen 
Drucken und niedrigen Temperaturen kann die Reaktionszeit auch langer sein. 

[0019] Zur Aufarbeitung des Reaktionsgemisches kann man beispielsweise zunachst abkuhlen, den Katalysator z. 

50 B. durch Filtration abtrennen, die vorhandenen leicht fluchtlgen Bestandteile (i.a. Losungsmittel und Reaktionswasser) 
durch Destination, gegebenenfalls unter vermindertem Druck, teilweise oder ganz entfemen. aus dem Ruckstand mit 
Base (z.B. waBriger Alkalilauge oder alkoholischer Alkoholatldsung) den Aminoalkohol aus seinem Salz freisetzen, 
das ausgefallene Salz abtrennen und das Filtrat im Vakuum fraktionieren. Den abgetrennten Katalysator kann man 
wiederverwenden, ebenso das Losungsmittel. 

55 [0020] Das erfindungsgemaBe Verfahren kann kontinuierlich, halbkontinuierlich oder diskontinuierlich durchgefuhrt 
werden. Als Reaktoren eignen sich z.B. Ruhrkessel und Rieselphasereaktoren. Vorteilhaft wird das Verfahren als 
Batch-Zulaufverfahren durchgefuhrt. wobei der Katalysator im Losungsmittel vorgelegt wird und die saure Ldsung der 
Aminosaure in der Menge zugepumpt wird, wie sie bei der Hydrierung vert)raucht wird. Hierdurch laBt sich die Kon- 
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zentrafion des Aminosauresalzes im Reaktor auf einem niedrigen Niveau halten, was sich auf die Katalysatorstandzeit 
und die Ausbeute positiv auswirlct und die Korrosivitat des Reaktionsmediums emiedrigt 

[0021] Das erfindungsgemafle Verfahren hat die Vorteile. daB bei der Hydrierung von optlsch aktlven Aminosauren 
mit einem Ruthenium-haltigen Katalysator optisch aktive Aminoalkohole mit hoherer Reinheit, mil hoherem Enantlo- 
merenubcrschuB. in hdherer Ausbeute, bei niedrigeren Temperaturen und in kurzeren Reaktionszeiten als ohne Zusatz 
von Saure zuganglich smd. Weiterhin wurde gefunden, da3 ein Katalysator. der zusatzlich zu Ruthenium mindestens 
ein weiteres Metall enthalt, insbesondere Rhenium, eine wesentlich hohere Performance in der Hydrierung von optisch 
aktiven Aminosauren hat als ein monometallischer Rutheniumkatalysator. Diese Vorteile des erflndungsqemaBen Ver- 
fahrens sind auBergewdhnlich uberraschend. 

Belspiele 

[0022] Prozentangaben sind. soweit nichts anderes gesagt ist, Gewichtsprozente. 
Beispiel 1 

^■■^^ Edelstahl-Autoklaven wurden zu einer Suspension von 33,6 g wasserfeuchtem Ruthenium- 
oxidhydrat (8.93 % Ru) mit einer Oberflache von 210 m2/g in 100 ml Wasser 3.9 g Rhenium(VII)oxid (76,87 % Re) 
hinzugefugt. Nach dem Spiilen mit Stickstoff wurden 100 bar Wasserstoff aufgedrflckt und auf lacC aufgeheizt Da- 
nach wurde der Wasserstoffdruck auf 150 bar erhoht und 1 Stunde bei 120»C gerOhrt. 

[0024] Zu der erhaltenen Suspension von Ru-Re-Mohr wurde eine Ldsung von 60.0 g L-Alanin und 32 9 g Schwe- 
elsaure in 370 g Wasser hinzugefugt. Nach dem SpQIen mit Stickstoff wurde der Autoklav verschlossen und 1 00 bar 
Wasserstoff aufgedrOckt. Innerhalb von 30 MInuten wurde die Temperatur auf 60°C angehoben und der Wasserstoff- 
druck auf 200 bar erhoht. Nach 7 Stunden Reaktionszeit war die Wasserstoffaumahme beendet. Es wurde auf Raum- 
temperalur abgekuhit, entspannt. aus dem Reaktionsgemisch der Katalysator durch Filtration abgetrennt und aus dem 
Filtrat das Wasser abdestilliert. Der Ruckstand wurde mit 59.7 g 45 %iger Natronlauge auf einen pH-Wert von 11 4 
eingestellt und bei 50 mbar fraktionlert destilllert. Es wurden 35.7 g reines L-Alaninol (Kp.: 94<'C/50 mbar) ee >99'9 
/o erhalten. Dies entspricht einer Ausbeute von 71 % der Theorie. Hier und in den anderen Beispielen wurde der ee- 
Wert gaschromatographisch bestimmt. 

Beispiel 2 

[0025] Es wurde wie in Beispiel 1 verfahren. jedoch wurde die Hydrierung bei BCyC durchgefuhrt. Die Wasserstoff- 
aufnahme war nach 5 Stunden beendet. Es wurden 35.0 g reines L-Alaninol erhalten. was einer Ausbeute von 69 % 
der Theone entspricht. Der ee-Wert war >99,9 %. 

Beispiel 3 

[0026] Es wurde wie in Beispiel 1 verfahren. jedoch wurde die Hydrierung be! 1 00°C durchgefuhrt. Die Wasserstoff- 
aufnahme war nach 3 Stunden beendet. Es wurden 26.5 g reines L-Alaninol erhalten, was einer Ausbeute von 53 % 
der Theone entspricht. Der ee-Wert betrug 90,3 %. 

Beispiel 4 

[0027] Beispiel 1 wurde 5 mal wiederholt, wobei stets der beim vortiergehenden Ansatz abgetrennte Katalysator 
w^er eingesetzt wurde. Es wurde keine Anderung am EnantiomerenuberschuB des erhaltenen L-Alaninols festge- 

Beispiel 5 

[0028] Es wurde verfahren wie in Beispiel 1 . jedoch wurde statt L-Alanin die molmSBig entsprechende IVIenge L-Valin 
eingesetzt. Nach der Destination wurden 33.5 g reines L-Valaninol erhalten. Dies entspricht einer Ausbeute von 49 % 
der Theone. Der ee-Wert lag bei Ober 99,9 %. 

Beispiel 6 

[0029] Es wurde verfahren wie in Beispiel 1, jedoch wurde bei der Katalysatortierstellung kein Rhenium(VII)oxid 
zugesetzt. Die Hydrierzeit betmg 35 Stunden. Nach Aufart)eitung wurden 36,2 g reines L-Alaninol erhalten, was einer 
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Ausbeute von 72 % der Theorie entspricht. Der ee-Wert lag bei uber 99,9 %. 

Beispiel 9 (Vergleichsbeispiel) 

5 [0030] Es wurde vertahren wie in Beispiel 2, jedoch wurde keine Schwefelsasure zugesetzt und nach Abtrennung 
des Katalysators auch keine Natronlauge. Nach 20 Stunden wurde kein Wasserstoff mehr aufgenommen. Nach der 
Aufarbeitung wurden 7,3 g reines L-Alaninol erhalten, was einer Ausbeute von 15 % der Theorie entspricht. Der ee- . 
Wert lag bei 94,2 %. 



10 Beispiel 10 

[0031] In einem 0,71 -Edelstahl-Autoklaven wurden 58.8 g RuOg wasserfeucht (10,19 % Ru), 7,8 g Re207 (76.9 % 
Re) und 100 ml Wasser vorgelegt. Nach dem Spulen mit Stickstoff wurden 100 bar aufgedruckt und unter Ruhren 
(800 UPM) auf 120°C geheizt. Nach Errelchen dieser Temperatur wurde der Ha-Druck auf 150 bar erhoht und der 
15 Katalysator bei 120°C eine Stunde vorreduziert. 

[0032] Zu der erhaltenen Suspension von Ru-Re-I^ohr wurde nach dem Abkuhlen des Autoklaven auf 70''C eine 
Losung von 138 g L-Alanin (99.2 %-ig.) (1,54 mol) in 256 g 30 %-ig. wSBrigen H2SO4 hinzugefOgt und der Hg-Druck 
auf 200 bar erhoht. Nach 8 Stunden war die Wasserstoffaufnahme beendet. 

[0033] Nach dem Abkuhlen auf Raumtemperatur wurde der Katalysator vom Reaktionsgemisch abfiltriert und mit 
20 23 g Wasser gewaschen. 

[0034] Es wurden 548,4 g Rohlosung erhalten, von der am Rotationsverdampfer bei 70°C und 250 - 30 mbar 300 g 
Wasser abdestilliert wurden. 

[0035] Zum Ruckstand wurden unter Ruhren bei Raumtemperatur innerhalb von 30 min 279 g 30 %-ig. methanoiische 
Natriummethylat-Losung zugetropft. Die Temperatur stieg dabei auf etwa 35°C. Die erhaltene Suspension wurde noch 
25 15 min nachgeruhrt. 

[0036] Das ausgefallene Natriumsulfat (116,3 g feucht) wurde abgesaugt und dreimal mit je 30 g Methanol gewa- 
schen. Der Ruckstand wurde uber eine 30 cm Vigreuxkolonne destilliert. 

[0037] Nach einem Voriauf von 370 g Methanol/Wasser wurden bei 93-96°C und 50 mbar 94 g (S)-2-Arninopropanol 
(> 99 %-ig nach GC) erhalten. 
30 [0038] Dies entspricht einer Ausbeute von 80 % d. Th.. 
[0039] Der ee-Wert betrug 99,9 %. 



Beispiele 11-20 

35 [0040] In gleicher Weise wie in Beispiel 10 wurden die In Tabelle 1 aufgefuhrten Aminosauren hydriert (Reaktions- 
bedingungen nicht optimiert). 



Tabelle 
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Beispiel 


Edukt 


Produlct 


Siedepunkt 


Ausbeute 


v-,ee-Wert 


11 


LValin 


L-Valinol 


1 09*^0/50 mbar 


72% 


>99,9 % 


12 


L-Leucin 


L-Leucinol 


56°C/1 mbar 


48% 


>99,9 % 


13 


L-lsoleucin 


L-lsoleucinol 


63°C/1 mbar 


56% 


>99,9 % 


14 


L-tert.-Leucin 


L-tert.-Leucinol 


67*»C/2 mbar 


31 % 


>99.9 % 


15 


L-Threonin 


LThreoninoI 


111*'C/0,4 
mbar 


61 % 


98,7 % 


16 


L-Asparaginsaure 


L-Asparaginol 


1 30°C/0.5 
mbar 


60 % 


98,9 % 


17 


L-Glutaminsaure 


L-Glutaminol 


145^C/0.2 
mbar 


58% 


98,3 % 


18 


L-Prolln 


L-Prolinol 


53°C/0.4 mbar 


45% 


99,2 % 


19 


L-Pyroglutaminsaure 


L-Pyroglutamlnol 


168«C/0,4 
mbar 


65% 


98,3 % 


20 


L-Phenylalanin 


L-Cyclohexylalanin 


110**C/1 mbar 


32% 


99,3 % 
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Patentanspruche 

1. Verfahren zur Herstellung von optisch aktiven Aminoalkoholen aus optisch aktiven Aminosauren durch Reduktion 
mit Wasserstoff in Gegenwart von Ruthenium enthaltenden Katalysatoren, dadurch gekennzeichnet, daB man 
unter Zusatz von Sauren arbeitet. 

2. Verfahren nach Anspruch 1 , dadurch gekennzeichnet, daQ man als optisch aktive Aminosauren solche der For- 
mel (I) einsetzt 



R-CH-(CHj)„-COOH (jj^ 
R R^ 



in der 



R fur geradkettlges oder verzweigtes Ci-Cig-AlkyI, Cy-Cig-AralkyI oder Ce-Cio-Aryl steht. die gegebenenfalls 
durch NR3R4, OH oder COOH substituiert sein konnen, 

H\ R2, R3 und R4 unabhangig voneinander jeweils fur Wassenstoff, geradkettlges oder verzweigtes C^-C^o- 
Alkyl Oder Ca-Ce-CycloalkyI stehen, wobei 

Ri und R2 sowie R3 und R^ unabhangig voneinander jeweils gemeinsam auch fur-(CH2)m- mit m = einer 
ganzen Zahl von 4 bis 7 stehen konnen und 

wobei R und Ri gemeinsam auch fur -(CHgV mit o = einer ganzen Zahl von 2 bis 6 stehen konnen und 

n fur Null oder eine ganze Zahl von 1 bis 5 steht, 

und optisch aktive Aminoalkohole der Fomiel (II) erhSIt 



R-CH-{CHj),^H,OH (jij^ 



in der 

R, Ri. R2 und n die bei Formel (I) angegebene Bedeutung haben. 

3. Verfahren nach Anspruchen 1 und 2. dadurch gekennzeichnet, daB man bezogen auf 1 Aquivalent basische 
Gruppen in der eingesetzten optisch aktiven Aminosaure 0,5 bis 1 ,5 Aquivalente einer organischen oder anorga- 
nischen Saure einsetzt. 

4_ Verfahren nach Anspruchen 1 bis 3, dadurch gekennzeichnet, da8 man Schwefelsaure, Salzsaure oder Phos- 
phorsaure einsetzt. 

5. Verfahren nach Anspruchen 1 bis 4, dadurch gekennzeichnet, daB man als optisch aktive Aminosauren der 
Formel (I) Alanin, Valin, Leucin, Isoleucin, Threonin, Ornithin, Asparaginsaure, Phenylalanin Oder Prolln einsetzt. 

6. Verfahren nach Anspruchen 1 bis. 5, dadurch gekennzeichnet, daB man als Katalysatoren Ruthenium, bimetal- 
llsche Ruthenium/l\/letall X-Katalysatoren Oder trimetallische Ruthenium/Metall X/Metall Y- Katalysatoren als solche 
Oder aufgebracht auf einen Trager einsetzt, wobei es sich bei den Metallen X und Y um je eines aus der Gruppe 
der Metalfe und Ubergahgsmetalle mit Ordnungszahlen im Bereich 23 bis 82 handelt. 

7. Verfahren nach Anspruchen 1 bis 6, dadurch gekennzeichnet, daB man den Katalysator In metallischer Form 
Oder in Form von Oxiden. Hydroxiden. Halogeniden, Nitraten, Carboxylaten, Acetylacetonaten oder Aminkomple- 
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xen einsetzt. 

8. Verfahren nach Anspruchen 1 bis 7, dadurch gekennzeichnet, daQ der eingesetzte Katalysator Ruthenium und 
Rhenium ohne Trager enthdit. 

9. Verfahren nach Anspruchen 1 bis 8, dadurch gekennzeichnet, daB man es in Gegenwart von Wasser, von einem 
mit Wasser mischbaren organischen Losungsmittel oder von einem Gemisch aus beiden durchfuhrt. 

10. Verfahren nach Anspruchen 1 bis 9, dadurch gekennzeichnet, daO man es bei Temperaturen im Bereich von 0 
. bis ISO'^'C und Drucken im Bereich von 5 bis 300 bar durchfuhrt. 



Claims 



1 . Process for preparing optically active amino alcohols from optically active amino acids by reduction with hydrogen 
in the presence of ruthenium-containing catalysts, characterized in that the reduction is carried out with addition 
of acids. 

2. Process according to Claim 1 , characterized in that the optically active amino acids used have the formula (I) 



where 

R represents straight-chain or branched C^-C^2~^'^y^ C7-C^2~^<^^'^y( Cg-C^o'^^'i which may each be sub- 
stituted by NR3R4, OH or COOH. 

R\ R2, r3 and R"* each represent, independently of one another, hydrogen, straight-chain or branched Ci-C^2' 
alky I or Ca-Cg-cycloalkyl, where 

Ri and R^ and also R^ and R^ may in each case, independently of one another, together also represent 
-(CHg)^-, where m = an integer from 4 to 7, and 

where R and R^ may together also represent -(CHg)©-, where o = an integer from 2 to 6, and ■ 

n represents zero or an integer from 1 to 5, 

and the optically active amino alcohols obtained have the formula (II) 



R-CH-{CH,)„^H,OH 

R FT 



where 

R, R% R2 and n are as defined for formula (I). 

3. Process according to Claims 1 and 2, characterized in that from 0.5 to 1 .5 equivalents of an organic or inorganic 
acid are used per 1 equivalent of basic groups in the optically active amino acid used. . 



4. Process according to Claims 1 to 3, characterized in that sulphuric acid, hydrochloric acid or phosphoric acid is 
used. 
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5. Process according to Claims 1 to 4, characterized in that the opticaify active amino acid of the formula (I) used 
is alanine, valine, leucine, isoleucine, threonine, ornithine, aspartic acid, phenylalanine or proline. 

6. Process according to Claims 1 to 5, characterized in that the catalysts used are ruthenium, bimetallic ruthenium/ 
metal X catalysts or trimetallic ruthenium/metal X/metal Y catalysts as such or applied to a support, where the 
metals X and Y are each a metal selected from the group of metals and transition metals having atomic numbers 
in the range from 23 to 82. 

7. Process according to Claims 1 to 6, characterized in that the catalyst is used in metallic form or in the form of 
oxides, hydroxides, halides, nitrates, carboxylates, acetylacetonates or amine complexes. 

8. Process according to Claims 1 to 7, characterized in that the catalyst used contains ruthenium and rhenium 
without a support. 

9. Process according to Claims 1 to 8, characterized in that it is carried out in the presence of water, of a water- 
miscible organic solvent or of a mixture of the two. 

10. Process according to Claims 1 to 9, characterized in that it is carried out at temperatures in the range from 0 to 
150°C and pressures in the range from 5 to 300 bar. 



Revendications 

1. Precede pour la preparation d'aminoalcools a I'etat d'lsomeres optlques a partir d'aminoacides k I'etat d'isomeres 
optiques par reduction a I'aide de I'hydrogene en presence de catalyseurs contenant du ruthenium, caracterise 
en ce que Ton opere avec adjonction d'acides. 

2. Precede selon la revendication 1 , caract^ris^ en ce que les aminoacides isom^res optiques mis en oeuvre re- 
pondent a la formula (I) 



R-CH-(Ch^)„-COOH 
N 

y\ 

dans laquelle 

R represente un groupe alkyle a chame droite ou ramiflee en CyC^2* aralkyle en C7-C12 ou aryle en Cg-C^o, 
ces groupes pouvant le cas echeant porter des substituants NR^R"*, OH ou COOH, 

R^ R2, R3 et R4 repr^sentent chacun, tndependamment les uns des autres, I'hydrogdne, un groupe alkyle a 
chame droite ou ramifi^e en C^-C^2 cycloalkyle en C3-C3, 

Ri et R2 d'une part, R3 et R"* d'autre part, pouvant former ensemble, ind6pendamment, un groupe 
-(CHg)^- pour lequel m est un nombre entier allant de 4 ^ 7 et 

R et Ri pouvant egalement former ensemble un groupe -(CH2)o-pour lequel o est un nombre entier allant 
de 2 a 6 et 

n est egal a 0 ou represente un nombre entier allant de 1 ^ 5, 
et on obtient des aminoalcoois isomeres optiques de formule (II), 
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R-9H-(CHt)„-CH20H 



N 
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dans laquelle 

R, R^ R2 et n ont les significations indiquees en reference h la formule (I). 

3. Precede selon les revendications 1 et 2, caracteris6 en ce que Ton utilise de 0,5 4 1,5 Equivalent d'un acide 
15 organique ou mineral pour un equivalent de groupes basiques de Taminoacide isomere optique mis en oeuvre. 

4. Precede selon les revendications 1 a 3, caract6ris6 en ce que Ton utilise I'acide sulfurique, i!acide chlorhydrique 
ou I'acide phosphorique. 

20 5. Procede selon les revendications 1 a 4, caracterise en ce que les aminoacides isomeres optiques de formule (I) 
mis en oeuvre sont Talanine, la valine, la leucine, risoleuctne, la threonine, Tornithine, I'acide aspartique, la phe- 
nylalanine ou la proline. 

6. ProcEdE selon les revendications 1^5, caracterise en ce que Ton utilise en tant que catalyseurs le ruthenium. 
25 des catalyseurs bim^talliques ruthenium/m^tal X ou des catalyseurs thm^talliques ruth6nium/ni6tal X/m6tal Y, tels 

quels ou appliques sur un support, les metaux X et Y appartenant tous deux au groupe des metaux et m6taux de 
transition de numero atomique 23 a 82. 

7. ProcEdE selon les revendications 1^6, caract6ris6 en ce que le catalyseur est mis en oeuvre k I'^tat m^tallique 
30 ouk r^tat d'oxydes, d'hydroxydes, d'halogenures, de nitrates, de carboxylates, d'acEtylacEtonates ou de comple- 
xes d'amines. 

8. Procede selon les revendications 1^7, caracterise en ce que le catalyseur mis en oeuvre consiste en ruthenium 
et rhenium sans support. 

35 

9. Proc6d6 selon les revendications 1^8, caracterise en ce que I'on opere en presence d'eau, d'un solvant orga- 
nique miscible a Teau ou d'un melange d'eau et d'un solvant organique miscibie k I'eau. 

10. Procede selon les revendications 1 a 9. caracterise en ce que Ton opere k des temperatures dans i'intervaile de 
40 Ok 150^C sous des presslons dans Tintervatle de 5 a 300 bar. 
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